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症例報告

〔東女医大誌　第62巻　第11号頁1531～1537平成4年11月〕

Chondrodysplasia　punctata：tibia－metacarpa1型と
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　　　Chondrosysplasia　punctata（CDP）is　a　heterogeneous．group　of　disorders，　characterized　by

punctate　stippled　calcificat量ons　of　the　skeleton，　and　is　generally　classified　into　three　well　known

subtybes；rhizomelic，　Conradi・Hαneurmann，　and　X・1inked　resessive　types，　according　to　the　1985

1nternational　Classif童cation　of　Bone　Dysplasia．

　　　Our　case　is　a　5－year－9・month－old　boy，　born　to　healthy　and　non－consanguineous　parents，who　has　a

variant　of　CDP　characterized　by　a　flat　face，　short　stature，　rhizomelic　upper　limb　shortness，shortening

of　the　proximal　phalanges　and　metacarpals，　cervical　and　lumbar　vertebral　hypoplasia，　and　punctate

sacral　calcifications．　Th三s　boy　also　has　had　SwyerJames　syndrome，　which　is　considered　to　be　a

coincidental　association．

　　　The　phenotypic　manifestations　of　this　case　closely　resemble　those　of　CDP　tibia－metacarpa1（MT）

type　and　CDP　humero・metacarpal（HM）type，　both　of　which　are　new　subtypes　of　CDP　recently

descr三bed　by　Rittler　et　al　and　Borochowitz，　respectively．

　　　In　this　report　we　have　considered　the　similarities　and　d童fferences　between　our　case，　MT－type　and

HM・type　and　conclude　that　they　are　phenotypic　variations　in　the　same　disorder，　rather　than　different

diseases．

　　　　　　　　　　　　　緒　　言

　Chondrodysplasia　punctata（CDP）は，骨端部

の点状石灰化を特徴とする疾患である，古典的に

は肢根型1），Conradi－HUnermann型2），　X連鎖性劣

性型3）の3型に分類されていた．1992年国際分類4）

では，1990年，Rittlerらにより初めて記載された

tibia－metacarpal型5）（以下MT型）が加えられた

（表1）．

　さらに1991年にはBorochowitzがhumero－

metacarpal型6）（以下HM型）を新しい亜型とし

て報告した．我々は，低身長を主訴として来院し

たCDPの亜型と思われる1男児例を経験した．
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表1　CDPの1992年国際分類4）

Rhizomelic　type

Conradi・HUnermann　type

X・1inked　recessive　type

Tibia－metacarpal　type

O亡hers；Zellweger　syndrome

　　　Warfarin　embryopathy

　　　Chromosomal　abnormalities

　　　Fetal　alcohol　syndrome

AR
XLD
XLR
Sp

AR：au亡osomal　recessive，　XLD　l　X・1inked　dominan亡，

XLD：X・linked　recessive，　SP：sporadic．

本症例とMT型，　HM型は，互いに類似した所見

が多く，これらCDPの新亜型について比較検討

し報告する．

　　　　　　　　　症　　例

　患児：5歳9ヵ月，男児，

　主訴：低身長，および遷延する咳漱．

　家族歴：父の身長162cm，母160cm．骨系統疾患

を含め特記すべきことはなかった．

　既往歴：妊娠中に異常なかったが，母親41歳時

の高齢初産のため，低回38週，帝王切開で出生．

出生時体重2，486g（一1．8SD），身長44．5cm（一2．9

SD）．3歳時より，約～2SDの低身長に対し，他

院にて経過観察されていた．

　現病歴：約1ヵ月間遷延する咳漱のため，1991

年10月16日，当科外来受診時，胸部単純X線像に

て右上中肺野の透過性充進を認めた．咳蹴の加療

および，かねてから希望していた低身長の精査の

ため入院した．

　入院時所見：身長99．5cm（一2．2SD），体重15．O

kg（一1．5SD），頭囲50．5cm（一〇．6SD），胸囲52．5

cm（一1．12SD）．上灘下節比は正常．全身状態良

好で，胸部聴診では正常肺胞音を聴取し，腹部所

見に特記すべきことはなかった．顔面正中部平坦，

鼻梁陥凹，第3級不正咬合を認めた．短頸があり，

上肢は外反肘で，上腕は短く相対的に前腕が長い

印象があった．手指は短く，指間膜，過言爪（hyper－

convex　nail）を認めた．下肢は偏平足．大腿部，

下腿部の長さに不均衡な印象はなかった（図1）．

　検査所見および入院後経過：血算，血液生化学

的検査にて特記すべきことはなかった．

　全身骨X線写真において，骨年齢4歳6ヵ月

（暦年齢5歳8ヵ月）であり，第4，第5中手骨の

短縮，第2基節骨の短縮，また，第1中手骨と第

1基節骨は円錐骨端を伴う短縮を認めた．さらに

襲

騨 鑛

1；！臨

　　　左　　　　　　　　中　　　　　　　　　　　　　右

　　　　　　　　　　　　図1　患児5歳9ヵ月
左：全身正面像；短頸，上腕短縮を認める，中：全身背面像，右：顔貌側面像；顔面

正中部平坦，鼻梁平坦，第3級不正咬合を認める．
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　　　　　　　　　　　図2　右手単純レントゲン像

骨年齢4歳6ヵ月（暦年齢5歳9ヵ月）．第4・5中手骨，第2基節骨の短縮，第1中

手骨，第1基節骨の円錐骨端を伴う短縮，第4末節骨の低形成を認める．

　　　　　　左

図3　左：

　トゲソ像

　上腕骨短縮を認める．

右

上肢単純レントゲン像，右：下腿単純レン

第4末節骨の低形成も認めた（図2）．

　上肢では，上腕骨長の短縮を認めた．下腿では，

脛骨，腓骨とも，特に問題はなかった（図3）．

　仙骨部には，わずかな点状石灰化を認めた．脊

椎では，主に，頸椎と腰椎に椎体の骨化不全を認

めた．腰椎の部分を拡大した写真を示したが，第

2から第5腰椎椎体の骨化不全が強く，第4腰椎

にはcoronal　creftを認めた（図4）．

　二二においても，椎体の骨化不全が全体的に強

く，この三児には第8頸回が存在しており，さら

に，頸椎後轡を強く呈していた．同部の脊髄MRI

を施行したところ，すでに，頸髄をやや圧迫して

いることがわかった（図5）．

　その他，低身長に対しては，尿中成長ホルモン

（GH），血中ソマトメジンCの低下を認めず，各種

GH負荷試験では，いずれも正常反応を示し，　GH

分泌不全は認めなかった．染色体検査は46，XY正

常核型であり，’87TKビネー式知能検査にてIQ

101と，知能は正常であった．

　肺透過性充進に対する検査としては，胸部単純

X線写真にて右上中肺野にX線透過性充進を認

め，葉間線の上方圧排があり，肺血流シンチグラ

フィー（99mTC－MAA80）では右上中葉の一部に血

流低下を認めた．胸部造影CTスキャンにおいて

も，楽部の透過性充進があり，さらに，肺動脈造

影（DSA）を施行し，右上葉の血管減少を確認し

た（図6）．
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　　　　　　　　　　　　　　　図　4
左：仙骨部単純レントゲン像．わずかな点状石灰化像を認める．

右：腰椎単純レントゲン像．第2か日第5腰椎椎体の骨化不全，第4腰椎のcoronai

cleftを認める．

　　　　　　　　　　　　　　　図　5
左：頸椎単純レントゲン像．椎体骨化不全，頸椎後攣が強く，第8頸椎が存在してい
る．

右：頸髄MRI像．頸椎後轡のための頸髄圧迫像を認める．

　肺機能検査は正常範囲であった．わずかに遷延

する湿性咳1軟に対し，鎮咳剤，去疾剤および気管

支拡張剤を投与することにより，約1週間にて咳

漱の消失をみた．

　　　　　　　　　考　　察

　CDPは，骨端部の点状石灰化を特徴とする疾患

であり，四肢の短縮，白内障，魚鱗癬状角化症な

どを合併する．古典的には肢根型，Conradi・

HUnermann型，　X連鎖劣性型の3型に分類され

ていたが，1992年国際分類4＞には，1991年，Rittler

ら5）により初めて記載されたtibia・metacarpa1

（MT）型が新たに加えられた．さらに1991年には

Borochowitz6）はhumero・metacarpa1（HM）型を

新しい亜型として提唱した．

　本症例は，顔面正中部平坦，鼻梁陥凹，第3級

不正咬合，外反肘，上腕短縮，短手指などの小奇
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　　　　　　　　図　6
上：胸部単純レントゲン像．右上中肺野の透過性充進

を認める，

中：肺動脈造影．右上葉の血管減少を認める．

下：盗血流シンチグラフィー（99mTc・MMA80）．右上

中葉の血流低下を認める．

形と低身長を呈した．尿中GH，また，各種負荷試

験において，GH分泌不全は認められなかった．本

症例の放射線学的な特徴は，仙骨部の点状石灰化，

頸回椎体（第2～6）の骨化不全，第四腰椎のcor－

onal　cleft，腰椎椎体（第2～5）の形成不全，第

1，4，5中手骨短縮，第1，2基節骨の短縮，

第4末節骨の低形成，上腕骨長の短縮であった．

さらに，第8頸椎が存在し，懸濁全体の後轡を強

く認めた．

　本症例とMT型，　HM型の臨床的特徴を比較

し，表にまとめた（表2）．MT型は顔面正中部お

よび鼻の平坦化，四肢短縮，正常発達を特徴とす

る，HM型は，顔貌はMT型に類似するが，左右

対称性の上腕短縮を特徴とし，下肢短縮は認めて

いない．また，Borochowitzの報告例6｝は，2歳6

ヵ月の時点では，低身長は呈していない．本症例

は，顔貌7）｝9）および低身長を呈する点ではMT型

に類似するが，上腕短縮が明らかである点で，HM

型により類似しているものと思われた．

　次に放射線学的所見を比較し表にまとめた（表

3）．MT型は，新生児期に著明な骨端部点状石灰

化と椎体のcoronal　cleft，椎体低形成があり，手

骨においては中手骨の短縮，基節骨の短縮と幅広，

および末節骨の低形成を認める．さらに，年長児

に著明となる脛骨短縮を特徴とする．HM型で

は，点状石灰化，手骨の所見，椎体のcoronal　cleft

の点に関しては，MT型とほぼ同様であると思わ

れるが，何よりも上腕骨の短縮，幅広を特徴とし，

脛骨の短縮は認めていない．本症例を比較した場

合，MT型とは脛骨短縮の認められない点で異な

り，HM型により近似の所見を呈しているが，上

腕骨の幅広は目立たなかった点は異なった．MT

型とHM型の放射線学的特徴を検討すると，　MT

型の中には，上腕骨の短縮，すなわち上根型の上

肢短縮を認めているケースもあり，一方，中手骨

短縮に関しては，どのケースも一致している事か

らも，すなわち両者は同一疾患の表現型の差であ

ると考えるのが妥当と思われた．本症例のような

両者の記聞的な表現型を示す例の存在は，それを

支持するものと考えられる．

　1982年，Burckらによって報告され，従来CDP

中間肢節型（mesomelic　type）とされていた例10）

も同一疾患の可能性が高く，今回報告した例は，

CDPの亜型として，必ずしも希なものではないと

考えられる11）．上腕骨の短縮が著しい場合は，予後

不良の亜型，肢二型（近位肢節型）と誤診される

可能性もあるため，この亜型を認識することは重

要であり，症例を蓄積することによって，臨床像

と長期予後を確立する必要がある．
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、表2　MT型，　HM型および本症例における臨床所見の比較

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　TypeFeatures

　　Tibia．
高?狽≠モ≠窒垂≠P

Humero－
高?狽≠モ≠窒垂≠

Present　case

Author Rittler6） Borochowitz7）

No．　of　cases 7　（1990） 1　（1991）

Flat　midface 十 ？ 十
F
a Flat　and　short　nose 十 十 十

C Retro－or　micrognathia 十 十 一
e
Class　III　malocclusion 一 『 十

Short　stature 十 『
十

Short　neck 十 『 十

B

Rhizomelic　shortnes合of
@　　　　　　　　　　　　upper　limbs

± 十 十

O Mildly　short五ngers 十 十 十

d
Abnormal　nail 一 十 十
y
Short　lower　limbs 十 『 一

Joint　abnormality 一 一 Cubitus　valgus

Ichthyosls
一 『 一

Mental　retardatiQn 一 『 一

表3　MT型，　HM型および本症例における放射線学的所見の比較

　　　　　　　　　　　　　　　　　Type

eeatures
　　Tibia－
高?狽≠モ≠窒垂≠P

Humero・
高?狽≠モ≠窒垂≠P Present　case

Short　bumerus ± 十（Wide） 十

Short　metacarpal　bone ＋（III，　IV） ＋（II～V） ＋（1，IV，　V）

Short　proximal　phalanx ＋（II）（Wide）
　 ＋（1，II）（Wide）

HypoPlasia　of ± ＋GIトIV） ＋（IV）

d量stal　phalanx

Punctate　calci丘cations 十 十 十

Hypoplasia　of 十 十 十

vertebral　body （Thoracic　kyphosis）

Corona】cleft　of 十 十 十

vertebral　body

Short　tibia 十 一 一

　本症例を含めて，MT型，　HM型のCDP例は，

MT型において繰り返す呼吸器感染の後，生後3

ヵ月で死亡した1例を除き，すべて順調な発育，

発達を呈しており，白内障，魚鱗癬状角化症は認

めておらず，これまでのCDPの古典的な型であ

る，肢根型，Conradi－HUnermann型，　X連鎖性劣

性型などと比較すれぽ，明らかに臨床症状は軽微

であると思われる．また，骨端部点状石灰化は一

般に生後2，3ヵ月で消失するといわれており，

初診時，5歳9ヵ月の本症例では，仙骨部に点状

石灰化のなごりと思おれるものをわずかに認める

のみであった．このような例での本疾患の診断に

おいては，中手骨の所見が重要になってくると思

われる．

　さらに本症例は，頸引椎体骨化不全と頸椎後攣

を強く認め，malsegmentationのため第8頸椎が

認められた．この頸椎の所見は，患児の生活上，

頸椎脱臼の可能性も示唆され，今後，慎重に経過

を追っていかなけれぽならないと考えた．

　最後に，肺の所見についてである．Swyer・

James症候群12）～15）とは，基本的徴候として，胸部

単純X二二における一側性の透過性充進を認め

る疾患である．本症例では，胸部単純X線写真，

肺血流シンチグラフィー，胸部造影CT，肺動脈造
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影の所見により，各々Swyer－James症候群に一致

する所見を得た．この症候群の原因に関しては，

肺動脈低形成などによる先天性と，重症呼吸器感

染による後天性の2説が唱えられているが，本症

例に関しては，．重症呼吸器感染の既往はなく，先

天性である可能性の方が高いと考えている．しか

し，Swyer－James症候群とCDPとの関係は不明

である．

　点状石灰化，および種々の骨奇形の表現型の発

生機序は，現在のところ明らかではない．本症で

に，、遺伝子レベルの異常により，骨代謝に関わる

蛋白質の異常を来し，骨成熟のメカニズムに何等

かの障害が生じたため，身体各部の骨に異常所見

を呈するという生化学的な成因が存在している可

能性がある．実際，Zellweger症候群やワーファリ

ン中毒胎児のような，代謝異常のメカニズムの明

らかになっている場合にも，CDPを呈することが

ある（表1）．これらの生化学的メカニズムの解明

は，今後の課題と考えている．

　　　　　　　　　　結　　語

　1）低身長，顔面平坦，上腕短縮を呈した1男児

例を経験し，chondrodysplasia・punctataの一亜

型と診断した．

　2）本症例と既に報告され℃いるTibia・

Metacarpal型，　Humero－Me‡acarpa1、型とは，互

いに類似した所見が多く，その違いは，同一疾患

の表現型の差であると考えられた1

本論文を福山教授25周年記念論文として捧げます．

本論文の要旨は，第32回日本先天異常学会（1992年

7月9日：日大会館）で発表した．
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